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I. Introduction :
La thrombo-angéite oblitérante (TAO), ou maladie de Buerger, est une maladie

vasculaire rare que nous avons décidé d’étudier dans le cadre du centre de compétence des

maladies vasculaires rares du CHU de Toulouse.

Ce travail de thèse est composé de deux parties : dans un premier temps une revue de

la littérature sur la TAO et dans un second temps, une étude rétrospective sur une cohorte de

patients hospitalisés pris en charge depuis 2010 au sein de notre hôpital.
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II. Revue de la littérature :
1. Définition

La thrombo-angéite oblitérante (TAO) ou maladie de Buerger est une maladie

inflammatoire, segmentaire et non athéromateuse, touchant préférentiellement les artères et

les veines de petit et moyen calibre ainsi que les nerfs des membres supérieurs et inférieurs

(1). D’autres atteintes plus rares sont rapportées comme celles du système digestif ou encore

l’atteinte cérébrale (2–6).

Elle fut décrite pour la première fois en 1879 par le Pr Von Winiwarter (7). Cependant

c’est le nom de l’urologue Leo Buerger qui lui fut attribué après que ce dernier fît une

description anatomopathologique détaillée sur 11 jambes amputées, 29 ans plus tard (8).
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2. Prévalence

La TAO est une maladie rare, sa prévalence au sein des pathologies ischémiques des

membres inférieurs varie entre 0.5 et 5.6% en Europe et peut atteindre jusqu’à 66% dans

certains pays asiatiques (9). Cette prévalence est en baisse, passant d’un rapport de 1 : 3 avec

la maladie athéromateuse à 1 : 10 entre 1980 et 2000 (9).

L’âge de début des symptômes est souvent plus précoce que pour la maladie

athéromateuse, classiquement avant 45 ans. Cependant le diagnostic peut être posé chez des

patients de plus de 50 ans voire après la soixantaine (10).

Les hommes sont préferentiellement touchés, le sexe étant d’ailleurs un des critères

diagnostiques de certains scores de probabilité clinique (4). Depuis plusieurs années on note

une augmentation de la prévalence chez la femme ; en effet, selon des études plus récentes,

les femmes peuvent représenter jusqu’à un tiers des patients atteints (10,11).
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3. Hypothèses étiologiques

L’étiologie de cette pathologie reste non élucidée à ce jour.

La relation entre la consommation tabagique et la TAO est extrêmement forte, et ce

sous toutes ses formes (fumé, chiqué ou inhalé) (12–14). Certains sous-types de cigarette

furent décrits comme hautement associés à la maladie de Buerger comme les bidis, des

cigarettes fumées en Inde dans les castes défavorisées (14). Le tabac joue un rôle déterminant

dans l’émergence de la maladie, mais également sur son évolution et sur le risque

d’amputation (9,15,16). La plupart des auteurs retiennent que la consommation tabagique est

une condition indispensable pour poser le diagnostic (4,9).

Le rôle du cannabis a aussi été étudié, mais le lien de causalité n'est pas certain du fait

de la cointoxication au tabac chez ces patients (17).

Une prédisposition génétique a été souvent évoquée, mais jamais confirmée (18,19).

Une auto-immunité semble impliquée, comme en témoignent la mise en évidence d'une

réponse à médiation cellulaire contre le collagène de type I et III, d'anticorps dirigés contre

les cellules endothéliales, le collagène, l'élastine et la laminine ainsi que de complexes

immuns circulants (20–22).

Certaines études ont suggéré également une origine infectieuse. En effet, des bactéries

anaérobies d'origine buccale ont été retrouvées au niveau d'artères des patients atteints de

TAO et au niveau de la plaque dentaire chez ces mêmes patients (23,24). Autre piste

infectieuse évoquée, celle de la présence de rickettsies avec la détection d’anticorps présents

chez 26 des 28 patients d’une étude de Fazeli contre aucun chez les témoins (25,26).
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4. Données cliniques

Sur le plan clinique, l'atteinte des membres inférieurs est la manifestation la plus

fréquente, révélée par une sensation de froideur et d'engourdissement des pieds. Avec la

progression de la maladie, une claudication plantaire ou des douleurs de repos de l'avant-pied

peuvent survenir ; puis des ulcères voire une gangrène débutant en général par les orteils (27).

Les pouls distaux sont absents chez environ trois quart des sujets (28).

Assez classiquement les lésions débutent au sein des artères les plus distales avant de

toucher des artères de moyen calibre ; les classifications telles que celles de type Rutherford

ou de Fontaine sont donc peu applicables.

La survenue des thromboses veineuses superficielles concerne entre 7% et 38% des

patients, en fonction des études (10,29). Elles peuvent impliquer aussi bien les membres

inférieurs que supérieurs, et sont typiquement récidivantes et migratrices, parfois d'aspect

nodulaire. La thrombose veineuse profonde est, elle, plus inhabituelle.

Un quart des patients présente une atteinte des membres supérieurs, avec un

phénomène de Raynaud ou une ischémie sous forme d’ulcère digital voire de gangrène,

parfois sans atteinte des membres inférieurs (27). Le syndrome de Raynaud est plus souvent

retrouvé chez les femmes. Un des tests cliniques utile pour dépister une atteinte des membres

supérieurs chez un patient asymptomatique est la manœuvre d’Allen (30). Cette manœuvre

est positive chez 63 % des patients (10).

Chez 5 à 27% des patients, l’atteinte des membres supérieurs et inférieurs est

retrouvée simultanément (27–29,31).
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5. Examens complémentaires

Le diagnostic de la TAO peut être difficile à poser, étant donné l'absence de signes

spécifiques biologiques et d'imagerie. Plusieurs séries de critères diagnostiques ont été

proposées, mais aucun ne fait consensus. Les plus retrouvés sont le score de Papa, de Olin ou

encore de Shionoya (4,9,27,32–35).

Avant de poser le diagnostic il est nécessaire d’éliminer d’autres maladies telles que

l’athérome, le diabète, le syndrome des anticorps antiphospholipides (SAPL), la sclérodermie

systémique et le lupus érythémateux systémique. Pour autant, la présence de facteurs de

risque cardio-vasculaire peu marqués, tels qu’une hypertension artérielle ou une dyslipidémie

modérées, ne permettent pas d’exclure ce diagnostic (27).

Dans les examens complémentaires utilisés, la mesure des pressions artérielles à la

cheville ou la mesure de la pression transcutanée en oxygène (TcPO2) sont utilisées pour

confirmer une ischémie de membre. Une mesure des pressions des artères digitales peut aussi

être pratiquée (36).

L'écho-Doppler artériel permet d’identifier des occlusions artérielles, ainsi qu’un

réseau d‘aval grêle. D’autres techniques d’imagerie telles que l’angioscanner ou

l’angiographie par résonance magnétique (angio-IRM) peuvent être utiles pour obtenir une

bonne visualisation des artères en distalité (37). L’artériographie assure une analyse optimale

de la vascularisation distale. Elle permet de mettre en évidence des artères hélicines

correspondant à des images en tire-bouchon, témoignant d’une dilatation des vasa vasorum.

A noter tout de même que ces images d’artères hélicines ne sont pas pathognomoniques

(38–41).
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6. Pronostic

L’évolution de la maladie est émaillée par plusieurs complications, dont l’une des plus

importantes et fréquentes est l’amputation. Dans une série de 111 patients, le risque

d’amputation à 5 ans est de 25 % et atteint 46% à 20 ans (16).

L’incidence de ces amputations est fortement corrélée à la poursuite du tabagisme. En

effet, après 8 ans d’abstinence le risque d'amputation s’annule (16).

Un des premiers traitements est donc l’arrêt du tabac et la mise en place de substituts

nicotiniques (42).

L’espérance de vie des patients atteints de TAO n’est pour autant pas modifiée par

rapport à une population non atteinte (11,43,44). En effet, une étude datant de 1963 compare

le taux de survie à 10 ans de 119 patients atteints de maladie athéromateuse et de 149 atteints

de TAO à celle d’une population saine. Les résultats montrent que les courbes de survie des

patients atteints de TAO et ceux issus de la population saine n’étaient pas différentes

contrairement à celle de la population atteinte d’athérome ; une différence de 30% de survie à

10 ans était constatée (44).
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7. Thérapeutique

La prise en charge thérapeutique repose, en cas d’ischémie de repos, sur des

perfusions d’Iloprost en cure de 6h par jour pendant 28 jours, avec un bénéfice sur la douleur,

la cicatrisation de troubles trophiques et sur le risque d’amputation (45,46). Une forme orale

d'Iloprost existe mais n'est pas disponible en France ; son efficacité sur la cicatrisation n'est

pas démontrée (47).

Dans le cadre des TVS, une anticoagulation peut être mise en place mais aucun

bénéfice n’a été montré comme traitement au long terme.

Bien qu’aucune étude n’ait confirmé leur utilité, les antiplaquettaires et en particulier

l’Aspirine, sont souvent proposés en prévention des accidents thrombotiques.

Les inhibiteurs calciques limitent le un spasme vasculaire. Le Bosentan utilisé en

prévention des ulcères digitaux au cours de la sclérodermie systémique a montré des résultats

encourageants dans une étude pilote (48).

L’injection intramusculaire de cellules progénitrices endothéliales semble permettre

une diminution du taux d’amputation, bien que d’autres articles rapportent des échecs de cette

thérapeutique (49,50).

La réalisation de séances de caisson hyperbare permettrait également la cicatrisation

d’ulcères et diminuerait le risque d’amputation (51).

Sur le plan chirurgical, la réalisation de pontage ou de traitement endovasculaire est

souvent compromise, de par l’atteinte sévère et très distale des artères des membres (52–54).

Cependant ces techniques peuvent être mises en place, malgré un faible taux de perméabilité

à long terme, afin de permettre la cicatrisation d’un trouble trophique. Les sympathectomies

sont rarement utilisées de nos jours (9,45).
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III. Etude rétrospective au sein du CHU de
Toulouse

Nous avons décidé de nous intéresser à cette maladie peu fréquente en Europe, de

diagnostic difficile de par la nécessité d’exclure plusieurs diagnostics différentiels, et dont les

thérapeutiques disponibles restent limitées encore à ce jour. En effet, plusieurs patients sont

suivis au CHU de Toulouse dans le cadre du centre de compétence maladies vasculaires rares.

L’objectif principal de cette étude était de décrire les caractéristiques des patients à

l’entrée dans notre service. Le premier objectif secondaire était de décrire la prise en charge

de ces patients (examens complémentaires et thérapeutiques). Le deuxième objectif

secondaire était de décrire le pronostic des patients après la prise en charge initiale.
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1. Matériel et méthode
(1) Identification des patients

Nous avons réalisé une étude observationnelle rétrospective et monocentrique chez les

patients hospitalisés pris en charge pour une maladie de Buerger entre 2010 et 2021. Ces

derniers étaient identifiés et inclus grâce au programme de médicalisation des systèmes

d’information (PMSI) avec les codes suivants (classification CIM-10 : i710) :

- I731 correspondant au code pour la maladie de Buerger

- I7020 correspondant à l’AOMI et en ne retenant que les patients de moins de 50 ans.

Quelques patients vus en consultation pour une maladie de Buerger, avec ou sans

hospitalisation dans le service, ont également été identifiés auprès des médecins du service.

Chaque dossier a été analysé individuellement. Ont été retenus les patients répondant

aux critères de Olin. Cependant ces derniers ont été édité en 2000 et il a depuis été montré

que le diagnostic peut être posé chez des sujets plus âgés, nous avons donc élargi le critère de

l’âge avec un patient inclus avec des symptômes apparus à 57 ans (10,28).

Si les patients avaient eu une consultation ou une hospitalisation avant 2010 ils étaient

inclus à leur date de première visite (hospitalisation ou consultation).
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Tableau 1 : Critères diagnostiques utilisés

Critères diagnostiques de la maladie de Buerger d’après Olin (2000) (9)

Tabagisme actif ou antécédent de tabagisme récent

Début avant 45 ans

Ischémie distale (claudication, douleur de repos, ulcère ischémique ou gangrène) documentée

par un examen non invasif

Exclusion des maladies auto-immunes, d’un état d’hypercoagulabilité et d’un diabète par les

examens de laboratoire

Exclusion d’un foyer emboligène proximal

Imagerie évocatrice au niveau des membres cliniquement atteints et non atteints
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(2) Données recueillies

Les données suivantes ont été collectées : l’année d’inclusion, l’âge à l’inclusion et au

début des symptômes, le sexe, la prise de toxiques dont le tabac, la présence de facteur de

risque cardio-vasculaire, l’index de masse corporelle (IMC), les antécédents d’infarctus du

myocarde ou d’accident vasculaire cérébral (AVC), une maladie de Buerger déjà connue à la

prise en charge, un antécédent de TVS, d’amputation, de revascularisation, de cure d’Iloprost,

d’oxygénothérapie hyperbare, de sympathectomie, de surrénalectomie, les symptômes et

signes cliniques au membre supérieur dont le phénomène de Raynaud et une manœuvre

d’Allen pathologique, les symptômes et signes cliniques au membre inférieur, les traitements

médicamenteux.

L’hypertension artérielle est retenue en cas de pression artérielle systolique (PAS)

>140 mmHg et/ou de pression artérielle diastolique >90 mmHg, ou d’un traitement

antihypertenseur. Le diabète est retenu en cas de glycémie veineuse à jeun >7 mmol/L ou

d’un traitement antidiabétique. Une dyslipidémie est retenue en cas de LDL >1,60 g/L ou de

triglycérides >1,5 g/L, ou d’un traitement hypolipémiant. L’obésité est retenue en cas d’IMC

>30 kg/m².

Les examens réalisés dans le cadre de la prise en charge initiale du patient ont été

collectés : écho-Doppler artériel des membres supérieurs et inférieurs, angioscanner des

membres supérieurs et inférieurs, angio-IRM des membres supérieurs et inférieurs,

artériographie des membres supérieurs et inférieurs capillaroscopie, pressions digitales, de

chevilles et d’orteils avec index de pressions systoliques (IPS), TcPO2, échographie

cardiaque transthoracique (ETT) et trans œsophagienne (ETO), glycémie, hémoglobine

glyquée (HbA1c), exploration d’une anomalie lipidique (EAL), anticorps antinucléaires et

recherche des spécificités éventuelles, anticorps antiphospholipides comprenant le lupus

anticoagulant, les IgG et IgM antiβ2GPI et les IgG et IgM anticardiolipines,

numération-formule sanguine, C-reactive protein (CRP), anticorps anticytoplasme des

polynucléaires neutrophiles (ANCA), cryoglobulinémie, complément et ses fractions

(CH50,C3, C4).

L’atteinte des différentes artères des membres supérieurs et inférieurs à l’imagerie a

été relevée.
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Les thérapeutiques instituées lors de la prise en charge initiale ont été collectées :

Iloprost, oxygénothérapie hyperbare, autogreffe de cellules souches, amputation,

revascularisation (endovasculaire ou chirurgicale), sympathectomie, antithrombotiques

(antiplaquettaires et anticoagulants), statine, inhibiteur de l’enzyme de conversion de

l’angiotensine (IEC), antagonistes des récepteurs de type 2 de l’aldostérone (ARA2),

inhibiteurs calciques, morphine, substitut nicotinique.

Enfin, les événements survenus au cours de suivi ont été collectés. La date d’origine

pour le suivi de chaque patient correspond, en cas d’inclusion lors d’une hospitalisation, ou

en cas d’hospitalisation dans le service dans le mois qui suivait la première consultation dans

le service, à la date de sortie de cette première hospitalisation. En cas d’inclusion lors d’une

consultation et sans hospitalisation dans le service dans le mois qui a suivi, la date d’origine

correspond à la date de cette première consultation. Les événements collectés lors du suivi

sont : une nouvelle hospitalisation pour la prise en charge de la maladie de Buerger, une cure

d’Iloprost, une oxygénothérapie hyperbare, une amputation, majeure (au-dessus de la cheville

ou du poignet) ou mineure (sous la cheville ou sous le poignet), une revascularisation

(endovasculaire ou chirurgicale), une sympathectomie (thoracique ou lombaire), un

événement cardiovasculaire majeur (major adverse cardiovascular event – MACE) qui

regroupe un décès de cause cardiovasculaire, un infarctus du myocarde et un accident

vasculaire cérébral (AVC) ischémique, le décès quelle qu’en soit la cause.
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(3) Analyse statistique

Les variables qualitatives sont décrites par les proportions, les variables quantitatives

par la moyenne ± écart-type en cas de distribution normale, ou par la médiane, le 1er et le 3ème

quartile dans le cas contraire.

Une analyse de survie a été réalisée. La date d’origine correspond à la date

d’inclusion pour les patients inclus en consultation et avec une 1ère hospitalisation à plus d’1

mois de la consultation, ou à la date de sortie de l’hospitalisation initiale pour les patients

inclus en hospitalisation ou inclus en consultation mais hospitalisés dans le mois qui suivait.

La date de point correspond pour chaque patient à la date d’origine + 10 ans. Le patient est

censuré à la date du 1er évènement considéré, à la date de perte de vue, ou à la date de point,

quelle que soit la première.

La durée du suivi totale est calculée à partir de la date d’origine et de la date de décès

ou des dernières nouvelles.

La méthode de Kaplan-Meier a été utilisée pour estimer l’incidence cumulée des

critères de jugement à 1 an et 10 ans de la date d’origine, avec les intervalles de confiance à

95%. Une p-value <0,05 est considérée comme statistiquement significative.

L’analyse a été réalisée à l’aide du logiciel STATA (version 17.0, StataCorp LLC®,

College Station, Texas).

28



2. Résultat

La population étudiée regroupait 52 patients. Deux de nos patients étaient frère et

sœur. Les caractéristiques de la population sont présentées dans le tableau 2. On remarque

une prédominance masculine, avec 26.9% de femmes, et un âge moyen à l’inclusion de 41.9

ans pour un âge moyen au diagnostic de 38.5 ans. Plus précisément, 44.2% des patients

étaient diagnostiqués dans la 3ème décennie de vie, 42.3% dans la 4ème décennie de vie,

alors que les patients diagnostiqués au-delà de 50 ans représentaient 7.7% de la cohorte et

ceux diagnostiqués avant 30 ans, 5.8%

Devant des présentations cliniques évocatrices d’une TAO nous avons décidé

d’inclure 3 patients de plus de 50 ans.

Le premier, âgé de 51 ans au diagnostic, n’avait pas d’autre facteur de risque

cardio-vasculaire que son tabagisme actif. Il rapportait une nécrose de l’avant-pied suite à un

traumatisme mais également un phénomène de Raynaud au membre supérieur. L’atteinte

purement distale était confirmée par l’artériographie.

La deuxième patiente était hospitalisée pour une ischémie digitale aiguë dans un

contexte de tabagisme et consommation de cannabis à 51 ans. Le bilan étiologique

comprenait une ETO et un Holter-ECG, négatifs, ainsi qu’un scanner confirmant l’absence

d’athérome. L’échographie des membres supérieurs était décrite comme normale mais les

pressions digitales étaient abaissées. Une atteinte de l’artère pédieuse à type d’artère hélicine

était retrouvée.

Le plus âgé avait 57 ans lors du diagnostic. Il présentait une hypertension artérielle

depuis 3 ans avec un tabagisme actif lorsqu'il développa une ischémie subaiguë des 2

membres supérieurs. L'artériographie confirma l’atteinte des arcades palmaires et des artères

digitales sans atteinte proximale associée. Il était asymptomatique au niveau des membres

inférieurs. Les IPS de cheville étaient normaux mais les IPSo étaient abaissées montrant une

atteinte très distale des artères de jambe. Après discussion en réunion pluridisciplinaire le

diagnostic de maladie de Buerger avait été retenu.
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Tous les patients étaient fumeurs au moment de leur diagnostic, l’exposition moyenne

était de 25.7 paquets-années (PA). De plus, 34.6% des patients rapportaient une

consommation active ou sevrée de cannabis.

Deux patients rapportaient un infarctus du myocarde (IDM) : le premier a présenté un

IDM à 47 ans, 17 ans après que le diagnostic de maladie de Buerger ait été posé, le deuxième

également à 47 ans, 10 ans après le diagnostic de maladie de Buerger.

Deux patients avaient bénéficié d’une revascularisation avant leur inclusion. Les 2

angioplasties fémorales ont eu lieu 10 ans après la pose du diagnostic pour le premier et 5 ans

après les premiers symptômes pour le deuxième. Il n’existait pas plus de détail sur le type de

lésions présentes au niveau fémoral dans les antécédents des patients.

Un patient avait bénéficié d’une surrénalectomie en Allemagne plus d’une dizaine

d’années avant l’inclusion.

La majorité des patients consultait au stade d’ischémie de repos, que ce soit au

membre inférieur ou au membre supérieur. Seulement un quart des patients présentant un

ulcère rapportait un traumatisme préalable. Enfin, l’atteinte isolée des membres supérieurs

était rare, concernant 15.4% des patients.

Tableau 2 : Caractéristiques des 52 patients de la cohorte à l’inclusion

Démographie

Âge à l’inclusion 41.9 ±10.1 (n = 52)

Sexe féminin 14 /52 (26.9%)

Inclusion en hospitalisation 23 /52 (44.2%)

Année d’inclusion

2005 à 2010 11 /52 (21.2%)

2011 à 2016 24 /52 (46.2%)

2017 à 2021 17 /52 (32.7%)

Toxiques

Tabac

Tabagisme actif 47 /52 (90.4%)
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Tabagisme sevré 5 /52 (9.6%)

Exposition (PA) 25.7 ±17.5 (n = 43)

Cannabis

Cannabis actif 16 /52 (30.8%)

Cannabis sevré 2 /52 (3.9%)

Pas de cannabis 34 /52 (65.4)

Autres drogues (active ou sevrée) 3 /52 (5.8%)

Facteurs de risque CV

Diabète 0 /52 (0.0%)

HTA 3 /52 (5.8%)

Dyslipidémie 4 /52 (7.7%)

Obésité 6 /40 (15.0%)

IMC 25.0 ±5.0 (n = 39)

Maladie athéromateuse

Antécédent d’infarctus du myocarde 2 /52 (3.9%)

Données de la maladie

Maladie de Buerger connue à la prise en charge 20 /52 (38.5%)

Age au diagnostic 38.5 ±7.5 (n = 49)

Tabagisme au diagnostic 52 /52 (100%)

Antécédent de thrombose veineuse superficielle 10 /52 (19.2%)

Antécédent d’amputation 9 /52 (17.3%)

Orteil 7 /52 (13.5%)

Doigt 1 /52 (1.9%)

Transtibiale 1 /52 (1.9%)

Antécédent de revascularisation 2 /52 (3.9%)

Angioplastie fémorale ou poplitée ±stent 2 /52 (3.9%)

Endartériectomie 1 /52 (1.9%)

Pontage 0/52

Antécédent d’iloprost 12 /52 (23.1%)

Antécédent de caisson hyperbare 2 /52 (3.9%)

Antécédent de sympathectomie 5 /52 (9.6%)

Antécédent de surrénalectomie 1 /52 (1.9%)
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Signes et symptômes au diagnostic

Atteinte clinique des membres supérieurs 30 /52 (57.7%)

Atteinte bilatérale des membres supérieurs 22 /30 (73.3)

Phénomène de Raynaud 20 /52 (38.5%)

Ischémie digitale 12 /52 (23.1%)

Manœuvre de Allen positive 24 /52 (46.2%)

Atteinte clinique des membres inférieurs 44 /52 (84.6%)

Atteinte bilatérale des membres inférieurs 39/44 (88.6%)

Abolition du pouls tibial postérieur ou pédieux 39 /50 (78.0%)

Claudication 23 /34 (67.7%)

Mollet 17 /33 (51.5%)

Plantaire 19 /34 (55.9%)

Ulcère 25 /52 (48.1%)

Stade de l’atteinte des membres inférieurs

Pas d’atteinte ou asymptomatique 10 /52 (19.2%)

Claudication 7 /52 (13.5%)

Trouble trophique 35 /52 (67.3%)

Localisation de l’atteinte artérielle

Membre inférieur isolé 22 /52 (42.3%)

Membre supérieur isolé 8 /52 (15.4%)

Membre supérieur + membre inférieur 22 /52 (42.3%)

Le tableau 3 rapporte les traitements présents à l’inclusion. La majorité des patients

bénéficiaient d’un antiplaquettaire. On note que 6 patients nécessitaient des dérivés de la

morphine du fait de douleurs d’ischémie.
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Tableau 3 : Traitements présents à l’inclusion des patients

Antiplaquettaire 28 /52 (53.8%)

Anticoagulant 7 /52 (13.5%)

Statine 14 /52 (26.9%)

IEC ou ARA2 2 /52 (3.9%)

Inhibiteur calcique 11 /52 (21.2%)

Morphine 6 /52 (11.5%)

Les examens complémentaires réalisés lors de la prise en charge initiale sont

rapportés dans le tableau 4. L’écho-Doppler était l’imagerie la plus pratiquée, même si la

moitié des patients bénéficiait d’une artériographie. La recherche des facteurs de risque

cardiovasculaire était presque constante, alors que la recherche exhaustive d’une cause

cardio-embolique n’a concerné que moins d’un tiers des patients. Le bilan auto-immun

comprenait le plus souvent la recherche des anticorps antiphospholipides. Un anticorps

antiphospholipide était revenu positif dans le bilan initial mais recontrolé négatif dans le

suivi. En tout 16 dosages d’anticorps antinucléaires sont revenus positifs mais sans qu’une

spécificité particulière n’ait été retrouvée.

Deux des capillaroscopies réalisées étaient normales ; une troisième montrait une

stase veino-capillaire prédominant sur le cinquième doigt. Le dernier examen décrivait une

densité capillaire faible sans être pathologique avec une désorganisation architecturale, une

perte de la ligne capillaire première, des capillaires tortueux sans dystrophie majeure et sans

signes de souffrance capillaire à type d'hémorragie ou œdème péri-capillaire.
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Tableau 4 : Examens réalisés lors de la prise en charge initiale

Membre supérieur

Echo Doppler 30 /52 (57.7%)

Scanner 3 /52 (5.8%)

IRM 3 /52 (5.8%)

Artériographie 9 /52 (17.3%)

Capillaroscopie 4 /52 (7.7%)

Membre inférieur

Echo Doppler 49 /52 (94.2%)

Scanner 11 /52 (21.2%)

IRM 7 /52 (13.5%)

Artériographie 18 /51 (35.3%)

Pressions de cheville et/ou d’orteil et/ou IPS cheville et/ou IPS

orteil et/ou TcPO2

42 /52 (80.8%)

Pressions de cheville/IPS 32 /52 (61.5%)

Pressions d’orteil/IPS 16 /52 (30.8%)

TcPO2 23 /52 (44.2%)

Diagnostics différentiels

ETT/ETO + holter ECG 16 /52 (30.8%)

Glycémie/HbA1c 50 /52 (96.2%)

Exploration d’une anomalie lipidique 46 /52 (88.5%)

Anticorps antiphospholipides 31 /52 (59.6%)
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Anticorps antinucléaires, et spécificités 19 /52 (36.5%)

NFS plaquettes 51 /52 (98.1%)

CRP 46 /52 (88.5%)

ANCA 25 /52 (48.1%)

Cryoglobulinémie 24 /52 (46.2%)

CH50, C3, C4 21 /52 (40.4%)

Le tableau 5 détaille les lésions artérielles à l’imagerie. L’atteinte était exclusivement

distale pour le membre supérieur et quelques atteintes plus proximales pour le membre

inférieur était retrouvée. Ces atteintes étaient parfois asymptomatiques. Au membre

supérieur, l’atteinte de l’artère ulnaire était la plus fréquente, alors qu’au membre inférieur,

les 3 axes de jambe étaient touchés de manière comparable.

Concernant le membre inférieur, 65.3% des patients présentaient une atteinte des 3

artères de jambe, et 16.3% une atteinte de 2 d’entre elles. Une occlusion poplitée a été

retrouvée chez un patient et, en fémoral, des plaques décrites comme calcifiées et

hyperéchogènes sans sténose significative étaient présentes chez 8 patients.
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Tableau 5 : Description des lésions à l’imagerie

Membre supérieur 28 patients avaient une imagerie

Atteinte du membre supérieur à l’imagerie 25 /28 (89.3%)

Atteinte radiale 14 /28 (50.0%)

Atteinte ulnaire 19 /28 (67.9%)

Atteinte arcades palmaires 10 /28 (35.7%)

Atteinte artères digitales 14 /28 (50.0%)

Membre inférieur 48 patients avaient une imagerie

Atteinte du membre inférieur à l’imagerie 46 /48 (95.8%)

Artère tibiale antérieure/pédieuse 41 /47 (87.2%)

Artère tibiale postérieure 42 /48 (87.5%)

Artère Fibulaire 40 /48 (83.3%)

Artère poplitée 1/47 (2.13%)

Artère fémorale 7/47 (14.9%)

Sur les 52 patients inclus, 35 ont nécessité une prise en charge hospitalière d’emblée

ou dans le mois qui suivait leur première consultation dans le service. Le tableau 6 détaille les

traitements mis en œuvre. La thérapeutique la plus utilisée était l’Iloprost. La durée de ces

cures variait entre 5 et 28 jours avec une durée moyenne de 20.1 jours.
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Un patient a pu bénéficier d’injections de cellules mésenchymateuses autologues

d’origine adipeuse au niveau des loges musculaires de la jambe dans le cadre d’un essai

clinique, dans le but de favoriser l’angiogenèse. Son inclusion dans cet essai a été réalisée au

décours de 15 jours de cure d'Ilomédine n’amenant pas d’amélioration quant à sa nécrose

d’hallux évoluant depuis 1 mois. Une nouvelle hospitalisation 4 semaines après l’injection a

été nécessaire pour l’apparition d’un aspect inflammatoire de la plaie faisant découvrir une

ostéite. Après antibiothérapie et adaptation des soins locaux la cicatrisation du trouble

trophique a été observée 10 mois après l’injection.

Une revascularisation n’a été possible que pour 5 patients. Pour 2 d’entre eux il

s’agissait de revascularisations proximales, avec une angioplastie + stenting fémorale

superficielle et un pontage fémoropoplité en veine ; le premier présentait une sténose

athéromateuse de l’artère fémorale superficielle apparue 10 ans après le diagnostic de la

maladie de Buerger, et le pontage s’expliquait chez le second par une occlusion fémorale

superficielle athéromateuse survenue plus de 12 ans après le diagnostic de maladie de

Buerger. Les sympathectomies thoracique et lombaire concernaient le même patient et

avaient été réalisées dans le même temps opératoire devant des troubles trophiques des

membres supérieurs et inférieurs.

Finalement, 4 patients ont nécessité une amputation, transtibiale pour l’un d’entre eux.

Cette amputation transtibiale a été réalisée chez un patient devant un retard de cicatrisation

après un premier geste d’amputation de deux orteils associé à l’apparition d’un abcès de

l’avant-pied. Avant l'amputation, plusieurs thérapeutiques avaient été mises en place : une

thérapie à pression négative, des séances de caisson hyperbare, une cure d’Iloprost et une

antibiothérapie. Le site d’amputation a été déterminé par la réalisation de TcPO2 retrouvant

des valeurs correctes autour de 30 mmHg au tiers supérieur de jambe.
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Tableau 6 : Prise en charge hospitalière des 35 patients ayant nécessité une hospitalisation

d’emblée ou dans le mois suivant la 1ère consultation dans le service

Iloprost 28 /35 (80.0%)

Caisson hyperbare 3 /35 (8.6%)

Autogreffe cellules souches 1 /35 (2.9%)

Amputation 4 /35 (11.4%)

Orteil 3 /35 (8.6%)

Transtibiale 1 /35 (2.9%)

Revascularisation 5 /35 (14.3%)

Angioplastie ± stent 4 /35 (11.4%)

Angioplastie jambière 3 /35 (8.6%)

Dont avec stent 1 /4 (25.0%)

Angioplastie + stent fémorale superficielle 1 /35 (2.9%)

Thrombectomie jambière 1 /35 (2.9%)

Pontage fémoropoplité en veine 1 /35 (2.9%)

Sympathectomie lombaire 1 /35 (2.9%)

Sympathectomie thoracique 1 /35 (2.9%)

Le tableau 7 détaille les traitements présents à la sortie du service (sortie de la

première hospitalisation pour 35 patients, sortie de la première consultation pour 17 patients).

Un antiplaquettaire était présent chez la majorité des patients, mais certains nécessitaient un

anticoagulant.

Les anticoagulants seuls étaient mis en place dans l’attente des résultats du bilan

emboligène pour 5 patients. Les AVK ont été utilisé en raison d’un aspect de dissection

visualisé sur l’artériographie finale d’un pontage distal en veine pour un patient et chez le

deuxième patient pour deux épisodes thromboemboliques veineux (une thrombose veineuse

distale puis 4 ans plus tard une thrombose veineuse proximale sans facteur déclenchant).

Une association d’antiplaquettaires a été prescrite pour un patient après la réalisation

d’une angioplastie au ballon actif. Quant à la patiente ayant eu une anticoagulation curative

associée à un antiagrégant, il s’agissait d’un contexte post-opératoire d’une angioplastie

fémorale associée à une angioplastie fibulaire.
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Malgré l’absence de dyslipidémie ou souvent d’indication en prévention secondaire

de la maladie athéromateuse, une statine était présente chez la moitié des patients, et un IEC

ou un ARA2 chez un quart, peut-être par analogie avec la prise en charge de l’artériopathie

athéromateuse des membres inférieurs. La majorité des patients nécessité encore des

antalgiques de palier III, et seulement un tiers se voyait prescrire un substitut nicotinique.

Tableau 7 : Traitements présents à la sortie du service

Antithrombotique (antiplaquettaire ou anticoagulant) 45 /52 (86.5%)

Antiplaquettaire seul 37 /52 (71.2%)

Anticoagulant seul 5 /52 (9.6%)

Antiplaquettaire + anticoagulant 1 /52 (1.9%)

Statine 24 /52 (46.2%)

IEC ou ARA2 12 /52 (23.1%)

Inhibiteur calcique 13 /51 (25.5%)

Morphine 20 /27 (74.1%)

Substitut nicotinique 20 /52 (38.5%)

Le tableau 8 résume les événements survenus au cours du suivi. Pour l’ensemble de la

cohorte, le suivi médian était de 805 jours, distance interquartile 192-2993.5, avec une durée

de suivi d’au moins 1 an pour 36 patients, et 5 patients perdus immédiatement de vue à la

sortie du service.

Le risque de réhospitalisation dans l’année pour à nouveau prise en charge de la

maladie de Buerger était de presque 50% (figure 1). Pour beaucoup de patients, il s’agissait

de nouvelles cures d’Iloprost, parfois d’une revascularisation, mais le risque d’amputation

était également élevé, d’environ 36% à 10 ans. Au moment de leur nouvelle hospitalisation

seulement 3 des patients étaient sevrés en tabac.

Deux patients ont eu dans leur suivi une amputation majeure après une première

amputation mineure, et 1 patient a eu une amputation majeure d’emblée.

Les MACE concernaient 4 patients, ils survenaient en général tard dans le suivi, avec

une incidence cumulée à 10 ans de 21.8%. Il s’agissait principalement d’IDM.
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Deux patients sont décédés au cours de leur suivi : le premier d’une néoplasie

pulmonaire métastatique de prise en charge palliative, le deuxième d’un infarctus du

myocarde.

Tableau 8 : Évènements lors du suivi

Evénements lors du suivi Nombre Incidence cumulée à

1 an, % (IC95%)

Incidence cumulée à

10 ans, % (IC95%)

Hospitalisation pour prise en

charge maladie de Buerger

27 47.1 (33.4-63.1) 84.4 (63.6-96.7)

Iloprost 15 20.5 (10.8-36.9) 46.1 (29.0-67.2)

Caisson hyperbare 7 2.6 (0.4-17.3) 36.1 (17.6-64.3)

Toute amputation 10 8.0 (2.7-22.9) 36.0(20.1-58.7)

Mineure 9 2.6 (0.4-17.3) 34.9 (19.0-58.3)

Majeure 3 5.4 (1.4-19.9) 9.9 (3.2-28.7)

Revascularisation 7 2.6 (0.4-17.3) 29.1 (14.6-52.7)

Endovasculaire 5 0 22.6 (9.9-47.0)

Chirurgicale 4 2.6 (0.4-17.3) 14.2 (5.5-33.9)

Sympathectomie thoracique

ou lombaire

3 2.7 (0.4-17.7) 15.8 (5.0-43.9)

MACE 4 0 21.8 (8.9-49.3)

Décès de cause CV 1 0 9.1 (1.3-49.2)

IDM 3 0 15.3 (5.4-41.4)

AVC 1 0 6.7 (1.0-38.7)

Décès toute cause 2 0 15.2 (4.0-48.8)
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Figure 1 : Nouvelle hospitalisation pour prise en charge de la maladie de Buerger (courbe de

Kaplan-Meier)
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3. Discussion

Notre objectif était de décrire la présentation clinique, la prise en charge et le

pronostic des patients atteints de maladie de Buerger au sein du service de médecine

vasculaire du CHU de Toulouse depuis 2010. En effet cette maladie reste de prise en charge

complexe à ce jour, d’étiologie incomplètement élucidée et en dehors du sevrage tabagique,

les thérapeutiques proposées sont souvent décevantes.

Nous avons comparé notre cohorte de patients à plusieurs séries de patients dont

celles de Olin portant sur 112 patients, celle de Lau de 1997 portant sur 89 patients, celle de

Sasaki de 2000 avec ces 850 patients, celle de Ates avec 344 patients publiée en 2006 et celle

de Tavakoli qui date de 2008 et qui réunit 198 patients (27–29,31). Nos données sur l’âge

moyen des patients et la proportion de femme au sein de cette cohorte sont en accord avec les

études récentes.

Peu d'éléments sont disponibles sur la durée d’exposition au tabac. Dans l’article de

Lau portant sur 89 patients la consommation moyenne était de 23 ±9 cigarettes par jour

pendant 20 ±7 ans ; notre exposition moyenne de 25.7 ±17.5 PA semble cohérente (31). La

consommation de cannabis était retrouvée chez 34.7% de nos patients contre 23% dans une

étude multicentrique portant sur 222 patients (16).

La proportion de patients atteints d’hypertension artérielle ou de dyslipidémie ne

diffère pas d’une étude menée sur 850 patients : 5.8% de nos patients présentaient une HTA

et 7.7% une dyslipidémie, contre respectivement 13.5% et 7.9% dans la cohorte de Sasaki

(27).

Quelques résultats surprenants sont à noter. Deux de nos patients étaient de la même

fratrie. L’hypothèse d’une prédisposition génétique a déjà été discutée mais peu de preuves

existent à ce sujet (55). Autre résultat intéressant, l’un de nos patients avait comme

antécédent une surrénalectomie. Cette pratique repose sur une théorie de 1911, qui évoquait

un vasospasme diffus causé par une sécrétion excessive d’adrénaline comme principale cause

de la maladie de Buerger (56). Cette technique n’est plus pratiquée de nos jours.
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L’artériographie diagnostique n’a pas été réalisée chez la majorité de nos patients.

Seulement 9 artériographies des membres supérieurs et 18 pour le membre inférieur ont été

effectuées. Ces chiffres sont comparables avec ceux issus de la cohorte de Ates ou 34.8% des

patients bénéficiaient d’une artériographie (28). Cet examen n’est pas systématiquement

organisé si le diagnostic est certain mais si un doute diagnostique persiste avec un

questionnement autour de la présence d’une athérosclérose ou d’emboles proximales il peut

être intéressant à réaliser (28). Des imageries moins invasives telles que l’IRM peuvent être

utilisées pour rechercher des atteintes distales (40).

Dans la prise en charge thérapeutique le traitement le plus utilisé était l’Iloprost en

cure intraveineuse. Ce traitement est le seul ayant démontré lors d’une étude contrôlée

randomisée des bénéfices sur la douleur, la cicatrisation de troubles trophiques et le risque

d’amputation, par comparaison à l’aspirine (46).

La classe thérapeutique la plus prescrite reste les antiplaquettaires, bien qu’il n’existe

pas de preuve de leur efficacité, dans le but de limiter les risques thrombotiques. Après

l’inclusion, 46.2% des patients bénéficiaient d’une statine. Aucune étude n’a montré de

bénéfice dans la maladie de Buerger, leur prescription a sûrement été faite par analogie à la

maladie athéromateuse, comme pour les IEC et les ARA2.

Les substituts nicotiniques n’ont été introduits que chez 38.5% des patients alors que

tous étaient fumeurs et que seulement 6 patients se disaient sevrés à leur prise en charge

initiale. Certaines études ont rapporté que les patients atteints de la maladie de Buerger

étaient plus souvent manipulateurs, agressifs, et dans le déni de leur pathologie ; ils seraient

également plus compliqués à sevrer en tabac que les patients atteints d’athérosclérose (57,58).

Le sevrage tabagique est la priorité chez ces patients et le tabac est directement

corrélé au risque d’amputation. En effet, sur les neuf patients qui durent être amputés, 8

étaient encore tabagiques. Dans une série de 120 patients atteints de TAO 94% des anciens

fumeurs n’ont pas subi d’amputation dans leur suivi tandis que 43% des fumeurs ont eu au

moins une amputation (10). Dans une autre étude de Ohta les 41 patients sevrés en tabac

n’eurent aucune amputation et 13 des 69 patients fumeurs nécessitérent au moins un geste

d’amputation (59). Fazeli confirma également que le sevrage tabagique était hautement

protecteur en ce qui concerne les amputations majeures (60).
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Peu de patients ont pu bénéficier d’une prise en charge chirurgicale ou endovasculaire

lors de leur hospitalisation initiale ; ces résultats étaient attendus du fait du caractère souvent

très distal des lésions, avec un réseau d’aval très altéré. Sur les quatre patients ayant bénéficié

d’un pontage, une amputation d’orteil a été réalisée 4 mois après le geste. Dans le suivi des 5

patients revascularisés par une technique endovasculaire 3 amputations furent réalisées : une

amputation transtibiale 3 mois après, une transtibiale à 4 mois de la revascularisation et une

amputation d’orteil 5 mois plus tard.

Ces techniques opératoires ont pour but de permettre une cicatrisation d’un trouble

trophique et d’éviter un geste d’amputation. Le traitement endovasculaire peut être fait chez

des patients pour qui un pontage est non réalisable avec un taux de sauvetage de membre

similaire (61). Selon une étude de 2017 comparant en rétrospectif 43 procédures

endovasculaires à 47 pontages distaux en veine il n’existe pas de différence en termes de taux

d’amputation à 1 an et 3 ans entre ces deux techniques (54).

Trois sympathectomies ont été réalisées au cours du suivie. Cette technique était

réservée aux troubles trophiques non cicatrisants malgré des cures d’Iloprost et des soins

locaux. A ce jour les résultats sur la cicatrisation de cette chirurgie restent débattu ; une étude

de Olin portant sur 23 sympathectomies n’a pas montré de différence en termes de taux

d’amputation (9).

Dans le suivi, plus de patients ont bénéficié de la prescription de séances

d’oxygénothérapie hyperbare que lors de leur première hospitalisation. Les séances de

caisson hyperbare ont un niveau de preuve plus faible que l’Iloprost mais ces séances étaient

prescrites couplées aux cures intraveineuses afin de maximiser les chances de cicatrisation et

d’éviter une amputation (51).

En ce qui concerne le risque d’amputation, l’incidence cumulée à 10 ans était de

36.8% (IC95%, 20.1-58.7). Ce taux moyen d’amputation à 10 ans varie selon les études entre

20 et 50% (28,62,63).
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Un nombre non négligeable de patients ont été perdus de vue dans notre cohorte, dont

5 patients qui n’ont eu aucun suivi au sein de notre CHU. Plusieurs études rapportent que le

suivi des patients atteints de la TAO serait plus complexe comparativement à ceux atteints

d’athérosclérose ; en effet la TAO serait plus souvent corrélé à un faible niveau

socio-économique et ces patients seraient moins enclins à effectuer un suivi hospitalier

(64–66). Les études avec un faible taux de perdus de vue sont principalement les études

japonais, pays au sein duquel le suivi médical est nécessaire pour obtenir un certificat

médical envoyé ensuite à la préfecture afin de recevoir une aide financière (16,27).

Au cours du suivi, plusieurs patients ont présenté une atteinte artérielle plus

proximale, vraisemblablement athéromateuse. Une atteinte fémorale était décrite chez 8

patients. L'hypothèse que des lésions athéromateuses puissent se développer en sus de la

maladie de Buerger après plusieurs années d’évolution, notamment en lien avec le tabagisme,

semble être étayée par la constatation AVC ischémique et d’IDM dans le suivi.

A titre d’exemple, une de nos patientes a présenté à 41 ans une authentique ischémie

mésentérique, et dans la même année elle est décédée des suites d’un infarctus du myocarde.

Bien que quelques cas soient rapportés dans la littérature, ces atteintes sont plus

classiquement retrouvées dans le cadre de pathologie athéromateuse (67–70).

A notre connaissance, le risque de survenue d’une maladie athéromateuse au cours du

suivi des patients présentant une maladie de Buerger n’est pas rapporté.

Notre étude présente plusieurs limites. Même si le suivi est important, le faible

effectif de départ et les perdus de vue rendent difficile l’estimation précise des différents

évènements au cours du suivi. Un biais de sélection est possible : en effet, le PMSI ne permet

l’identification que des patients hospitalisés et donc présentant une forme grave de la

maladie, alors que des patients pris en charge uniquement en consultation, et donc moins

sévères, ont probablement été manqués.

La mise en place d’une cohorte multicentrique incluant les patients ambulatoires et

hospitaliers, avec un recueil prospectif des données longitudinales, permettrait de corriger

cela. Notre travail est un préalable à la création de cette cohorte.
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IV. Conclusion
Nous rapportons une cohorte de patients atteints de maladie de Buerger et pris en

charge au CHU de Toulouse entre 2010 et 2021. Les caractéristiques de ces patients et leur

prise en charge sont comparables aux cohortes précédemment publiées. Peu de patients ont

bénéficié de la mise en place de substituts nicotiniques ; cela est dommageable au vu de

l’impact du tabac sur leur pronostic. Le suivi de ces patients a mis en évidence un risque

jusque là non rapporté de maladie athéromateuse, probablement en lien avec le tabagisme. Ce

travail est un prérequis à la mise en place d’une cohorte prospective multicentrique.
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ETUDE DES CARACTÉRISTIQUES, DES PRISES EN CHARGE ET DE
L'ÉVOLUTION DES PATIENTS ATTEINTS DE LA MALADIE DE

BUERGER AU SEIN DU CHU À TOULOUSE DEPUIS 2010

OBJECTIF : Etudier les caractéristiques d’une cohorte de patients atteints de
maladie de Buerger, leur prise en charge et leur évolution.

MATERIEL et METHODE : Entre 2010 et 2021, 52 patients ont été rétrospectivement
inclus. Leurs caractéristiques, leur traitement à l’entrée, les examens réalisés, les atteintes
vasculaires visualisées, leur thérapeutique de sortie et leur suivi au sein du CHU ont été
collectés.

RÉSULTATS : L’âge moyen à l’inclusion était de 41.9 ±10.1 ans et celui au diagnostic de
38.5 ±7.5 ans. Tous étaient tabagiques avec une consommation moyenne de 25.7
paquets-années ; 5 patients étaient sevrés à leur inclusion. Une majorité des patients étaient
de sexe masculin avec 26.9% de femmes inclus. Une atteinte isolée du membre inférieur fût
retrouvée chez 42.3% des patients contre 15.4% pour l’atteinte isolée du membre supérieur ;
l’atteinte des membres supérieurs et inférieurs de manière synchrone concernait également
42.3% des patients. Pour le membre supérieur 23.1% des patients présentaient une ischémie
de repos contre 67.3% pour le membre inférieur. La principale thérapeutique employée était
l’Iloprost chez 80% des patients hospitalisés pour prise en charge d’une ischémie. Une
revascularisation n’a pu être réalisée que dans 14.3% des sujets. Dans le suivi l’incidence
cumulée d’hospitalisation dans le cadre d’une prise en charge d’un épisode ischémique était
de 47.1 % à 1 an et 84.4 % à 10 ans. De nouveau la thérapeutique la plus employée était les
cures d’Iloprost. Neuf amputations mineures et 3 amputations majeures furent nécessaires
avec une incidence cumulée à 10 ans pour tout geste d’amputation à 36.0 % Les MACE
concernaient 4 patients avec une incidence cumulée à 10 ans de 21.8%. Il s’agissait
principalement d’IDM. Deux patients décédèrent : le premier d’une néoplasie pulmonaire
métastatique et le deuxième d’un IDM.

CONCLUSION : La maladie athéromateuse pourrait se développer parallèlement chez les
patients atteints de maladie de Buerger amenant un risque cardio-vasculaire non négligeable.

CHARACTERISTICS, MANAGEMENT AND OUTCOMES OF PATIENTS
WITH BUERGER’S DISEASE : A RETROSPECTIVE STUDY AT CHU OF
TOULOUSE FROM 2010 TO 2022
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